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Verfahren zur Herstellung von konjugierter Linolsaure 



Gebiet der Erfindung 

Die Erfindung befindet sich auf dem Gebiet der Fettsauren und betrifft ein neues Verfah- 
ren zur Herstellung von angereicherter konjugierter Linolsaure, die bei Temperaturen un- 
terhalb von 10°C nicht zu Produkttrubungen fiihrt. 



Stand der Technik 

Herstellungsmethoden filr die Gewinnung mehrfach ungesattigter Linolsauren mit konju- 
gierten Doppelbindungen, die unter der Bezeichnung "CLA" (conjugated linoleic acid) im 
Handel sind und vermehrt als Lebensnuttelzusatzstoffe eingesetzt werden, sind aus der 
Literatur vielfach bekannt. 

Die reine CLA wird in der Regel durch Verseifung linolsaurehaltiger Ole gewonnen. 
Nachteil dieser Verfahren ist der hohe Anteil unerwtinschter Isomere und die geringe 
Ausbeute. 

So beschreibt die Internationale Anmeldung WO 96/06605 Al die Herstellung freier kon- 
jugierter Linolsaure ausgehend von Triglyceriden und Linolsaure, die in Ethylenglycol mit 
Kaliumhydroxid verseift und gleichzeitig isomerisiert werden. Die CLA wird nach erfolg- 
ter Neutralisation des Reaktionsgemisches mit Salzsaure anschlieBend mit einem organi- 
schen LQsungsmittel (Hexan) extrahiert und durch Waschen aufgereinigt. 

In der Europaischen Patentschrift EP 0 839 897 Bl wird ein Verfahren offenbart bei 
dem Triglyceride mit Linolsaure einer alkalischen Isomerisation mit Kaliumhydroxid in 
Propylenglycol unterzogen werden. Die weitere Aufarbeitung erfolgt ebenfalls durch 
Neutralisation mit Salzsaure, Extraktion mit Hexan und Waschen mit 5 Gew. % NaCl- 
Losung. 

Ein ahnhches Verfahren zur Herstellung einer qualitativ hochwertigen CLA wird in 
der Europaischen Patentanmeldung EP 0 950 410 Al beschrieben. 
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Bei der Herstellung der oben genannten konjugierten Linolsaure wurde von Safflorol 
(Distelol) oder Sonnenblumeniil ausgegangen. Ein groBer Nachteil dieses Verfahrens be- 
steht darin, dass einerseits der Gehalt an konjugierter Linolsaure durch den Linolsaurege- 
halt der Triglyceride bestimmt wird - es kfinnen ublicherweise nur Gehalte von 63-78% 
erhalten werden - und andererseits eine hohe Menge unerwiinschter Abfallstoffe entsteht 
Ein weiterer Nachteil dieser Produkte ist der hohe Gehalt an gesSttigten Fettsauren (vor 
allem Pahnitin- und Stearinsaure), der dazu fuhrt, dass das Produkt bei tieferen Tempera- 
turen (< 1 0°C) NiederschlSge aufweist. 

Um diese Nachteile zu beheben wird in der Regel der Gehalt an gesSttigten Fettsauren 
durch mehrmalige Destination gesenkt. Dies flihrt jedoch zu deutlichen Ausbeuteverlus- 
ten, was aus wirtschaftlichen und Skologischen Gesichtspunkten unerwiinscht ist 

Die Aufgabe der vorliegenden Erfindung hat daher darin bestanden, ein Verfahren zur 
Herstellung von konjugierter Linolsaure zur Verfttgung zu stellen, das sich durch eine 
hohe Rentabilitat auszeichnet und in hoher Ausbeute zu einem Endprodukt guter Reinheit 
fuhrt. Die hergestellte konjugierte Linolsaure soli sich durch eine gute Lagerstabilitat aus- 
zeichnen und insbesondere bei tiefen Temperaturen nicht zu Ausfailungen neigen. 



Bescbreibung der Erfindung 

Gegenstand der Erfindung ist ein Verfahren zur Herstellung von konjugierter Linol- 
saure, bei dem man 

(a) Linolsaureniedrigalkylester mit 1 bis 5 Kohlenstoffatomen in einem linea- 
ren oder verzweigten Alkyhest in Gegenwart von Alkalialkoholaten isomerisiert 

(b) die dann konjugierten Linolsauren aus dem Ester nach Verseifung freisetzt 
und 

(c) die freien Linolsauren einer Kristallisation unterzieht. 



Uberraschenderweise wurde gefunden, dass durch dieses Verfahren konjugierte Linolsau- 
re mit hoher Reinheit und einer verbesserten Lagerungsstabilitat bei tiefen Temperaturen 
in hoher Ausbeute gewonnen werden konnte. 
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Die Herstellung aus Linolsaureniedrigalkylestem bietet die Moglichkeit Produkte mit ei- 
nem Gehalt von CLA > 78% herzustellen. 

Das Einfugen des Kristallisationsschrittes fuhrt zu einem wesentlich wirtschaftlicheren 
und Skonomischeren Verfahren als herkQmmUche Prozessschritte wie eine Destination, 
bei der es zu Ausbeuteverlusten in GroBenordnungen von ttber 20 % kommt. 
Durch fraktionierte Destination der Linolsaurernedrigalkylester kann der Gehalt an uner- 
wunschten Nebenprodukten wie Palmitinsaure soweit gesenkt werden, dass der Gehalt an 
konjugierter Linolsaure mehr als 78 Gew.% betragt. Der Nachteil dieses Verfahrens Uegt 
also zum einen in der Ausbeute der fraktionierten Destination und zum anderen in uner- 
wunschten Nebenprodukten (niedriger Alkohol, Restgehalte an Estern). Diese Nachteile 
konnten durch den Einsatz eines Kristallisationsschrittes anstelle der Destination vermie- 
den werden. Es.wurde ein lagerungsstabiles Endprodukt gewonnen, dessen Lagerung bei 
tiefen Temperaturen - Temperaturen unterhalb von 10°C - nicht zu AusfaUungen ftthrte. 



Koniueierte Linolsaure ( CI . A) 

Unter konjugierter Linolsaure sind erfindungsgemaiJ vorzugsweise die Hauptisomeren 
9cis,lltrans Octadecadiensaure und 10trans,12cis sowie jedoch beliebige Isomerenmi- 
schungen, wie sie ttbhcherweise bei der Herstellung konjugierter Linolsaure anfaUen. Die 
durch das erfindungsgemaBe Verfahren hergestellten Rohstoffe soUen bereits einen hohen 
Anteil der bevorzugten Isomere enthalten. 



LinolsaureniedrigaUcvlester 

Als Ausgangsstoffe flir das erfindungsgemafie Verfahren dienen Linolsaureniedrigalky- 
lester, die vorzugsweise der Formel Q) folgen, 

R^O-OR 2 
0) 

in der R'CO fur den Acylrest einer Linolsaure und R 2 ftir einen linearen oder verzweigten 
Alkylrest mit 1 bis 5 Kohlenstoffatomen steht. Ihsbesondere werden konjugierte Linolsau- 
remethyl- und/oder -ethylester eingesetzt. 
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Isomerisierung 

Die Isomerisierung der Linolsaureniedrigalkylester wird mit Alkalialkoholaten unter Be- 
gasung mit Inertgas bei Temperaturen im Bereich von 90 bis 150°C, vorzugsweise 100 bis 
130 °C und besonders bevorzugt 105 bis 125 °C durchgefuhrt. 

In einer bevorzugten Ausfuhrungsform werden Alkalialkoholate mit 1 bis 10 C-Atomen 
als Basen wahrend der Isomerisierung verwendet, besonders bevorzugt werden Kalium- 
methanolat, Kaliumethanolat oder Kalium-t-butylat eingesetzt. 



Verseifung 



Die Verseifung der isomerisierten Linolsaureniedrigalkylester mit wassrigen Alkalilaugen 
erfolgt bei Temperaturen im Bereich von 40 bis 90 °C, vorzugsweise 60 bis 80 °C und 
besonders bevorzugt 65 bis 75 °C. Sie wird bis zu einem Spaltgrad von 80 bis 100 Gew. 
%, vorzugsweise gr6J3er 98% durchgefuhrt. 



Freisetzung der CT,A 



Nach der Behandlung mit den Alkalilaugen liegt die CLA als Seife vor und wird durch 
Ansauern mit Phosphorsaure oder Citronensaure freigesetzt. Danach erfolgt eine Phasen- 
trennung bei der die wassrige Phase abgetrennt wird und die iiberstehende Losung isoliert 
wird. Diese tiberstehende L6sung enthalt das CLA und wird nochmals mit Wasser gewa- 
schen und anschlieBend im Vakuum getrocknet. 

Kristallisation 

Der fur die Skonomische DurchfUhrung wesentlichste Schritt im Verfahren ist die Kristal- 
hsation. Durch die Kristallisation wird sowohl der Gehalt an Palmitin- als auch an Stea- 
nnsaure gesenkt. Letztere ist fur die Niederschlagsbildung bei tieferen Temperaturen mit- 
entscheidend. 

Die Kristallisation kann je nach vorliegender Qualitat der konjugierten Linolsaure ein- 
oder mehrmals durchgefuhrt werden. Die Kristallisation wird bei Temperaturen < 10°C, 
bevorzugt < 6°C durchgefuhrt. 



« 
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Beispiel 



Herstellung von konjugierter Linolsaure 

In einen beheizbaren Kolben wurden 1190 g Linolsaureethylester aus SaflorQl vorgelegt 
und unter Riihren, Stickstoffbegasung und kontinuierlichem Abdestillieren von Ethanol, 
wurden bei einer Temperatur von 110°C 60 g Kaliumethanolat (32 Gew.%) zugeftigt. 
Nach Zugabe von 190 g Wasser wurden bei einer Temperatur von 70°C 1070 g einer 25 
Gew.%ige Kaliumhydroxid-Losung zur Verseifung in den Kolben gepumpt. 

Zur Freisetzung der freien Saure wurde der Ansatz mit 770 g Wasser versehen und bei 
70°C 510 g Phosphorsaure (85 Gew.-%) binzugegeben. Zur Phasentrennung wurde der 
Ansatz dann 30 Minuten bei 70°C stehengelassen. Nachdem die wassrige Phase abge- 
trennt worden war, wurde nochmals mit Wasser gewaschen und schlieBlich die organische 
Phase im Vakuum getrocknet. 

Nach der Verseifung erfolgte die Kristallisation der freien konjugierten Linolsauren. 

Kristallisation (Schritt c> 

Svstembeschreibung: 

Steuerung: PC mit Programm Wizcon 

Heizung - Ktihlung: Julabo-Thermostat FP 50 

Kristallisiergefafi: Kristallisator von DeSmet (Belgien) mit 1 7,8 Liter Gesamtinhalt 
Ruhrer: beinahe wandgangiger Ankerrtthrer, gesamte GefaBhohe 

Filterpresse: kuhlbare Filterpresse, Temperatur wie Badtemp., 

Kammer: Durchmesser 20 cm, Breite 1,8 cm, Inhalt 565 cm 3 

Durchfilhrung: 



Die FettsSure wird in den Kristallisator eingefiillt und auf 5°C abgekuhlt. 
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Zeit 


Bad- 
temp. 


Produkt- 
temp. 


Bemerkung 


0:42 


3,0°C 


5,3°C 


sehr gute Kristalle, Beginn Filtration 


0:44 


3,0°C 


S,3°C 


Filtratablauf beginnt 


0:59 


3,0°C 


5,4°C 


2 Liter Filtrat, 0,2 bar auf Behalter, 1. Probe entnehmen 


1:16 


3,0°C 


5,5°C 


4 Liter Filtrat, 0,4 bar auf Behalter, 2. Probe entnehmen 


1:25 


3,0°C 


5,6°C 


Ende der Filtration, kurz mit N 2 ausblasen, 
dann nachpressen 



Die Ausbeute betrug nach der Kristallisation 91%. Nach Abtrennung der Oligomeren, die 
destillativ erfolgt, betrug die Ausbeute 86 Gew.% 

Auch bei der destillativen Aufkonzentrierung muB am Ende nochmals fiber Kopf destil- 
liert werden, um oligomere „CLA"s abzutrennen, so dass ein erneuter Ausbeuteverlust 
auftntt.. 



Analytik: 



GC-Methode: Silylierung der freien Fettsauren mit anschliefiender Trennung auf Saule 



FSSpektrum 


Ausgangs- 
material 


'w nun navii uer Jvr 

nach Kristallisa- 
tion 


Fettsaure C12 


<0,1 


<0,1 


Fettsaure C14 


0,1 


0,1 


Fettsaure CI 5 


<0,1 


<0,1 


Fettsaure C16 


m 


4;4 


Fettsaure CI 6* 


0,1 


0,1 


Fettsaure C17 


<0,1 


<0,1 


Fettsaure CI 8 


2;5 


: 1,3 


Fettsaure C18* 


13,5 


14,1 


Fettsaure CI 8** 


0,9 


0,9 


Fettsaure C20 


0,3 


0,2 


Fettsaure C20* 


0,2 


0,2 


Fettsaure C22 


0,2 


0,1 


Fettsaure C22* 


<0,1 


<0,1 


Fettsaure C24 


0,1 


0,1 


Fettsaure C24* 


0,1 


0,1 


FettsSure C18 konjug. 


72,6 


75,7 


Fettsaure C18 konfug. Isomer 1 


34,5 


36,2 


Fettsaure CI 8 kom'ug. Isomer 2 


35,6 


37,2 


Fettsaure CI 8 kom'ug. Isomer 3 


1,5 


1.6 


Fettsaure CI 8 kom'ug. Isomer 4 


0,8 


0,7 


Summe Fettsaure frei 


97,3 1 


97,4 
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Das Ausgangsmaterial (normales Endprodukt)entspricht der Herstellung der konjugierten 
Linolsaure ausgehend von SaflorSl. Dieses wurde mit dem Endprodukt nach der Kristalli- 
sation verglichen. Das Beispiel zeigt, dass mit der Kristallisation eine Anreicherung des 
CLA-Gesamtgehaltes mSglich ist. 

Wiirde Beispiel aus Spalte 2 destilliert lage die Ausbeute bei vergleichbarer Qualitat 
(CLA-Gehalt) bei etwa 79% im Vergleich zur Kristallisation mit 86%. 

Triibungsverhalten bei R°r. 

Beide Produkte (Ausgangsmaterial ohne Kristallisation und kristallisiertes Material) wur- 
den bei 8°C gelagert. Nur das kristallisierte Produkt blieb selbst nach mehrwochiger Lage- 
rung ohne Tnibnngserscheinungen. 
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Patentanspruche 



. Verfahren zur Herstellung von konjugierter Linolsaure, bei dem man 

(a) Linolsaureniedrigalkylester mit 1 bis 5 Kohlenstoffatomen in einem linearen oder 
verzweigten Alkylrest in Gegenwart von Alkalialkoholaten isomerisiert 

(b) die dann konjugierten Linolsauren aus dem Ester nach Verseifung freisetzt und 

(c) die freien Linolsauren einer Kristallisation unterzieht. 



. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass man die Kristallisation 
(c) bei Temperaturen unterhalb von 10°C durchfuhrt. 



3. Verfahren nach mindestens einem der Anspriiche 1 und/oder 2, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass man den KristaUisationsschritt (c) einmal oder mehrfach durchfuhrt. 
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